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に発現するマウスと同腹仔の野生型マウスの両側総頸動脈に内径 0.18 mm の
微小コイルを装着する手術を行うことで脳低灌流を誘導し、その表現型を比
較検討した。術後 28 日の時点で、8 方向放射状迷路試験で認知機能を評価し
た。また同時点における白質変化を免疫組織化学とクリューバー・バレラ染
色により評価した。次に、野生型マウスでは手術後 2 時間で脳血流量が術前


















の増大を認めた。術後 2 時間におけるマウスの脳では、eNOS タンパク質総量
に両群間で差異は認めなかったが、SIRT1 過剰発現マウスでは、アセチル化
eNOS が有意に減少し、非アセチル化 eNOS が有意に増加していた。さらに、
SIRT1 過剰発現マウスに eNOS 阻害剤を投与した後に手術を行うと、野生型と
同程度の術後 2 時間の脳血流低下を示した。 


















Sirt1-Tg マウスで増加していた。Sirt1-Tg マウスに eNOS 阻害剤を投与して
BCAS 手術を行うと野生型と同様の脳血流低下を示した。上記の結果より、




 したがって、本論文は博士（ 医学 ）の学位論文として価値あるものと
認める。 
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